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S T R E S Z C Z E N I E
Ponad 20 lat temu stwierdzono, że niektóre osoby nieotyłe mają za-
burzenia metaboliczne, takie jakie występują u ludzi z otyłością
brzuszną. Określono ich jako metabolicznie otyłych z prawidłową
masą ciała (MONW, metabolically obese normal-weight). Dotychczas
nie poznano dokładnie przyczyn tego zjawiska, nie powstała osta-
teczna definicja, a także nie określono ostatecznie kryteriów diagno-
stycznych tego zaburzenia. Stwierdzono, że u osób z MONW w oko-
licy brzucha gromadzi się zwiększona ilość tkanki tłuszczowej i z tym
wiąże się zmniejszona wrażliwość tkanek na insulinę, hiperinsuline-
mia, aterogenny profil lipidowy i częściej wyższe ciśnienie tętnicze.
W konsekwencji osoby te mają prawdopodobnie zwiększone ryzyko
zachorowania na choroby serca i naczyń oraz cukrzycę typu 2. Za-
stosowanie właściwej diety i zwiększenie aktywności fizycznej pro-
wadzą do poprawy profilu metabolicznego. Niektórzy proponują włą-
czenie leczenia fibratami. Wczesna identyfikacja osób obciążonych
tym zespołem pozwoli na podjęcie działań prewencyjnych i ewentu-
alnie wczesne włączenie odpowiedniej terapii.
Słowa kluczowe: metaboliczna otyłość z prawidłową masą ciała,
zespół metaboliczny u osób nieotyłych, tkanka tłuszczowa brzuszna,
insulinooporność
A B S T R A C T
More than 20 years ago, it has been shown that some non-obese
persons have metabolic disorders which normally occur among
people with visceral obesity. It has been identified as Metabolical-
ly Obese Normal-Weight (MONW). The cause of this phenome-
non has not been elucidated till now, and there was not created
a satisfactory definition of MONW or strictly defined diagnostic crite-
ria of this disorder.
Among patients with MONW, the increased amount of adipose tis-
sue is collected in abdominal part. It is associated with lower sen-
sibility of tissues to insulin, hyperinsulinemia, atherogenic lipid pro-
file and higher arterial blood pressure. MONW patients are more
likely to suffer from cardiovascular diseases and non-insulin de-
pendent diabetes mellitus. A diet and increased physical activity
can improve metabolic profile. In some cases it is also suggested
to use fibrats.
Early identification of MONW people may be of great practical value.
Key words: metabolically obese normal-weight, metabolic
syndrome in non-obese individuals, visceral adipose tissue,
insulin resistance
Otyłość jest zaburzeniem przemiany energetycz-
nej spowodowanym nadmierną podażą energii zawar-
tej w pokarmach w stosunku do potrzeb organizmu,
w wyniku czego dochodzi do zwiększenia magazynowa-
nia energii w postaci tkanki tłuszczowej [1], a to pro-
wadzi do rozwoju wielu zaburzeń metabolicznych
i hemodynamicznych. W sposób bezpośredni — po-
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przez zwiększoną masę tłuszczu, jak i pośredni — po-
przez zmiany metaboliczne i hormonalne wpływa ona
na rozwój wielu schorzeń [2]. W miarę nasilania się
otyłości oraz wraz z czasem jej trwania pojawiają się
patologie i dysfunkcje wszystkich układów i narządów
[1]. W związku z tym w 1997 roku Światowa Organiza-
cja Zdrowia (WHO, World Health Organization) uznała
otyłość za chorobę przewlekłą i jedno z największych
zagrożeń dla zdrowia i życia ludzkości.
Powszechnie wiadomo, że otyli częściej chorują na
cukrzycę, nadciśnienie tętnicze, częściej też występują
u nich zaburzenia gospodarki lipidowej. Otyłość zwięk-
sza zagrożenie miażdżycą, chorobą wieńcową, pro-
wadzi do niewydolności krążenia i niewydolności od-
dechowej [1, 3, 4]. W wielu przypadkach towarzyszą
jej kamica żółciowa, choroby układu kostno-stawowe-
go i niektóre typy nowotworów. Warto jednak dodać,
że ryzyko wystąpienia chorób somatycznych związa-
nych z otyłością nie dotyczy wszystkich otyłych osób
w jednakowym stopniu. Zależy ono nie tylko od stop-
nia otyłości, ale głównie od sposobu rozmieszczenia
tkanki tłuszczowej [1, 4, 5]. Otyłość brzuszna szcze-
gólnie wiąże się ze zwiększonym ryzykiem zaburzeń
metabolicznych i choroby niedokrwiennej serca, na co
już w 1947 roku zwrócił uwagę Vague [6]. Od tego
czasu powstało bardzo wiele prac potwierdzających
niekorzystną rolę otyłości trzewnej i towarzyszącej jej
zwykle insulinooporności w rozwoju zaburzeń meta-
bolicznych. Współwystępowanie otyłości trzewnej
i zaburzeń metabolicznych stało się podstawą do stwo-
rzenia w 1988 roku przez Reavena pojęcia zespołu X,
określonego później także jako zespół metaboliczny
[7]. Przez prawie 20 lat definicje tego zespołu ulegały
kolejnym zmianom. Według ostatniej definicji Między-
narodowej Federacji Diabetologicznej (IDF, Internatio-
nal Diabetes Federation) z 2005 roku otyłość brzuszna
stanowi kardynalny, niezbędny warunek do rozpozna-
nia zespołu metabolicznego [1, 8, 9].
Otyłość brzuszna wiąże się z insulinoopornością
i hiperinsulinemią oraz zwiększoną wrażliwością na
działanie amin katecholowych, prowadząc do zwiększo-
nego uwalniania wolnych kwasów tłuszczowych do
krążenia wrotnego. Nadmiar wolnych kwasów tłusz-
czowych stymuluje wątrobową syntezę i zwiększone
uwalnianie do krwi lipoprotein o bardzo niskiej gęsto-
ści (VLDL, very low density lipoproteins). Profil lipidów
staje się bardziej aterogenny z powodu wzrostu stę-
żenia lipoprotein o niskiej gęstości (LDL, low density
lipoproteins), które stają się mniejsze, bardziej atero-
genne, a ponadto obniża się stężenie ateroprotekcyj-
nej frakcji lipoprotein o dużej gęstości (HDL, high den-
sity lipoproteins) i wzrasta stężenie triglicerydów (Tg)
[10]. Powikłania metaboliczne i schorzenia związane
z otyłością poznano już dobrze i poświęcono temu pro-
blemowi wiele prac klinicznych i epidemiologicznych.
W latach 80. XX wieku pojawiły się pierwsze prace do-
tyczące występowania zaburzeń metabolicznych u nie-
otyłych ludzi, u których tkanka tłuszczowa gromadzi
się głównie w okolicy trzewi [11]. Prawdopodobnie
prowadzi to do wystąpienia zaburzeń biochemicznych
i metabolicznych takich samych jak u otyłych z zespo-
łem metabolicznym. Niewiele jest natomiast prac,
w których badano znaczenie nadmiernego gromadzenia
się tłuszczu w okolicy brzucha u zdrowych, nieotyłych
ludzi, z należną masą ciała. Osoby takie określono
mianem metabolicznie otyłych z prawidłową masą ciała
(MONW, metabolically obese normal-weight). Określe-
nia tego po raz pierwszy użyli Ruderman i wsp. w 1981
roku, opisując osoby z prawidłową masą ciała i prawi-
dłowym indeksem masy ciała (BMI, body mass index)
sięgającym poniżej 25 kg/m2, którzy charakteryzowali
się takimi samymi metabolicznymi czynnikami ryzyka
jak ci z otyłością trzewną [11]. Użyte określenie dla tej
grupy osób, mimo że ma w nazwie pewną sprzecz-
ność, było stosowane później także przez innych au-
torów. Poza określeniem MONW inni badacze, szcze-
gólnie włoscy, używają alternatywnie określenia „Nor-
mal-Weight Obese” lub określenia zespół metabolicz-
ny u osób z prawidłową masą ciała, które najbardziej
odpowiada występującym w tym zespole zaburzeniom
[12–16]. W polskim piśmiennictwie nie ma dobrej na-
zwy odzwierciedlającej istotę tego zjawiska. Wydaje się,
że jedną z dobrych propozycji mogłoby być określe-
nie opisowe jako zespół metaboliczny u nieotyłych
z nadmiernym gromadzeniem tłuszczu brzusznego.
Opisane przez Rudermana i wsp. osoby z MONW
charakteryzowały się zmniejszoną wrażliwością na in-
sulinę, miały hiperinsulinemię, hipertriglicerydemię
i wyższe niż u zdrowych osób ciśnienie tętnicze.
W kolejnej pracy autorzy ci stwierdzili, że opisywane
osoby wykazują zwiększone ryzyko wystąpienia cho-
roby niedokrwiennej serca i cukrzycy typu 2 [17]. Przy-
puszcza się, że przyczyną pojawienia się u tych pa-
cjentów insulinooporności z hiperinsulinemią może
być gromadzenie się tłuszczu w okolicy trzewi, nie-
właściwa dieta, bogata w węglowodany, niska masa
mięśniowa oraz mała aktywność fizyczna. Stwierdzili
też, że restrykcje dietetyczne i ćwiczenia fizyczne przy-
czyniały się do poprawy parametrów biochemicznych,
a tym samym zmniejszały ryzyko powikłań sercowo-
naczyniowych [11, 17].
W 1989 roku Ruderman i wsp., po ponownym prze-
analizowaniu wskaźników laboratoryjnych, antropome-
trycznych i czynników środowiskowych pomagających
wykryć osoby z rozpoznaniem MONW, zaproponowa-
li system punktacji opierający się na 22 cechach, któ-
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rym przypisano określoną liczbę punktów. Uzyskanie
co najmniej 7 punktów upoważniało do rozpoznania
MONW. Propozycję tej punktacji dla rozpoznania osób
z MONW zawiera tabela 1 z pracy Rudermana i wsp.
[17].
Mimo prób dokładnego scharakteryzowania osób
MONW wciąż nie ma powszechnie przyjętej definicji
i kryteriów rozpoznawania tego zespołu. Jedni badacze
podają, że osoby te powinny mieć BMI poniżej 25 kg/m2,
natomiast według innych autorów BMI nie powin-
no przekraczać 27 kg/m2 [12, 18, 19]. Ruderman i wsp.
stwierdzili, że u osób z BMI w granicach 20–27 kg/m2,
które w dorosłym życiu stopniowo przybierały na wa-
dze i mają nadmierny depozyt brzuszny tłuszczu, czę-
ściej występują cukrzyca typu 2 i choroba niedokrwien-
na serca. Nawet stosunkowo niewielki przyrost masy
ciała w granicach 2–10 kg w dorosłym życiu wpływa
na rozwój MONW i związanych z tym zagrożeń [17].
Autorzy podkreślili również, że kolejnym czynnikiem
sprzyjającym wystąpieniu w dorosłym życiu MONW jest
niska masa urodzeniowa.
Częstość występowania MONW
Do tej pory częstość występowania MONW nie zo-
stała ostatecznie zbadana i trudno określić rzeczywistą
skalę opisywanego zjawiska. Po pierwsze dlatego, że
różni badacze stosowali różne kryteria i metody kwali-
fikacji MONW. Ponadto badania przeprowadzano na
zróżnicowanych grupach etnicznych i wiekowych
— od nastolatków do osób w wieku dojrzałym [12].
W pracach amerykańskich i kanadyjskich oceniono, że
osoby z MONW stanowią 13–18% populacji [17–20].
W badaniach nastolatków z Maracaibo w Wenezueli,
przeprowadzonych przez Molero-Conejo i wsp., czę-
stość występowania MONW oceniono na 37% [3].
W piśmiennictwie polskim nie ma opracowań na temat
częstości występowania osób z MONW.
Insulinooporność a MONW
Cechą charakterystyczną osób z MONW jest zmniej-
szona wrażliwość tkanek na insulinę [2, 3, 19, 21].
Insulinooporność to zmniejszenie reaktywności tka-
nek obwodowych, szczególnie wątroby, mięśni szkie-
letowych i tkanki tłuszczowej na insulinę. Powstaje
zazwyczaj w wyniku ujawnienia się predyspozycji ge-
netycznej, najczęściej u otyłych, a także przy małej
aktywności mięśni lub pod wpływem innych czynni-
ków, na przykład leków jak glikokortykosteroidy, tia-
zydy, pod wpływem różnych toksyn, a także w następ-
Tabela 1. Skala punktowa do identyfikacji osób z MONW
według Rudermana i wsp. [17]
Parametr Punkty
Cukrzyca typu 2 4
Zaburzona tolerancja glukozy 4
Cukrzyca ciążowa 3
Podwyższona glikemia na czczo (100–125 mg/dl) 2
Triglicerydy > 150 mg/dl,
cholesterol frakcji HDL < 35 mg/dl 3
Triglicerydy > 150 mg/dl 2
Triglicerydy 100–150 mg% 1
Ciśnienie tętnicze > 140/90 mm Hg 2
Ciśnienie tętnicze 125–140/85–90 mm Hg 1
Zespół policystycznych jajników 4
Choroba wieńcowa < 60. rż. 3
Kwas moczowy > 8 mg/dl 2
Obciążenie rodzinne
Występowanie cukrzycy typu 2 w rodzinie 3
Hipertriglicerydemia 3
Samoistne nadciśnienie tętnicze < 60. rż. 2
Choroba wieńcowa w rodzinie < 60. rż. 2
Czynniki predysponujące
Niska masa urodzeniowa < 2,5 kg 2
Obniżona aktywność fizyczna
(< 90 min aerobowego wysiłku/tydz.) 2
Skłonność do nadwagi
Zwiększenie masy ciała:
Kobiety > 4, 8 lub 12 kg po 18. rż.  1–3
Mężczyźni > 4, 8 lub 12 kg po 21. rż.  1–3
BMI 23–25, 25–27 kg/m2  1–2
Obwód talii:
Kobiety 71,1–76,2/> 76,2 cm  1–2
Mężczyźni 86,3–91,4/91,4 cm  1–2
Etniczne grupy wysokiego ryzyka  1–3
stwie stresu metabolicznego wywołanego urazem czy
infekcją [1, 22]. Insulinooporność jako zasadnicza ce-
cha MONW była rozpoznawana przez badaczy różny-
mi metodami. Dvorak i wsp. [19] oceniali wrażliwość
tkankową na insulinę za pomocą klamry metabolicz-
nej, metody uznanej za „złoty standard”, jednak jest
ona dość trudna technicznie, czasochłonna i koszto-
chłonna. Polega na pomiarze ilości glukozy potrzeb-
nej do utrzymania glikemii na stałym poziomie (nor-
moglikemii) w warunkach doświadczalnie uzyskanej
hiperinsulinemii. Metodę tę stosuje się najczęściej
w celach badawczych [1, 22].
Dvorak i wsp. [19], a także inni badacze [6, 8, 10]
za wartość graniczną przyjęli zużycie glukozy 8 mg/
/min/kg beztłuszczowej masy ciała (FFM, fat free mass).
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Wartości powyżej 8 mg/min/kg FFM traktowano jako
prawidłowe, natomiast wartości poniżej 8 mg/min/kg
FFM świadczyły o upośledzonej insulinowrażliwości.
Conus i wsp. rozpoznawali MONW, opierając się
na wielkości wskaźnika Homeostasis Model Asses-
sment (HOMA), przyjmując za nieprawidłową wartość
powyżej 1,69 [18]. Autorzy meksykańscy w identyfika-
cji osób z MONW posługiwali się oceną stężenia insu-
liny na czczo, przyjmując za patognomoniczne stęże-
nie powyżej 84 pmol/l [3]. Orange i wsp. do grupy osób
z MONW zakwalifikowali tych, którzy spełniali kryteria
zespołu metabolicznego ustalone w 2001 roku przez
National Cholesterol Education Program Adult Treat-
ment Panel III (NCEP ATP III) [8, 23]. Podobne kryteria
zastosowali Meigs i wsp., w swych badaniach uwzględ-
niając także wskaźnik HOMA, którego wartości powy-
żej górnego kwartyla były niezależnym parametrem
kwalifikującym osoby z prawidłową masą ciała do gru-
py MONW, bez względu na to, czy spełniały inne kry-
teria zespołu metabolicznego [24].
Tkanka tłuszczowa w zespole MONW
Osoby z MONW charakteryzują się większą zawar-
tością tkanki tłuszczowej — przekraczającą 30% cał-
kowitej masy ciała oraz zwiększonym jej depozytem
w okolicy brzucha, przy zmniejszonej ilości beztłuszczo-
wej masy ciała. Brzuszne nagromadzenie tkanki tłusz-
czowej dotyczy głównie okolicy trzewi, ale także, choć
w mniejszym stopniu, tkanki podskórnej okolic brzu-
cha [11, 13, 20]. Wykazano także, że pacjenci meta-
bolicznie otyli mają też więcej tłuszczu nagromadzo-
nego poza samą tkanką tłuszczową, szczególnie
w wątrobie i mięśniach [17, 20]. Nadmierne gromadze-
nie tłuszczu brzusznego jest jedną z przyczyn wystą-
pienia insulinooporności [1, 11, 17]. Niektórzy bada-
cze stwierdzili, że upośledzona insulinowrażliwość le-
piej koreluje z nadmiernym gromadzeniem tłuszczu
w tkance podskórnej w okolicy brzucha niż z ilością
tłuszczu zgromadzonego w okolicy trzewi, podczas
gdy inni nie wykazywali korelacji między insulinoopor-
nością a wielkością tłuszczu podskórnego okolicy
brzucha [12, 19].
Dvorak i wsp. [19] zauważyli, że nieduże zwiększe-
nie ilości tłuszczu w organizmie, nawet o 2–3 kg u lu-
dzi nieotyłych, mimo że nie powodowało to jeszcze
zmiany istniejącego prawidłowego BMI, zmniejszało
znacząco wrażliwość tkanek na insulinę.
Dotychczas nie poznano wszystkich czynników,
które predysponują do nadmiernego gromadzenia
tłuszczu brzusznego. Wykazano, że niska masa
urodzeniowa poniżej 2,5 kg oraz niska masa ciała
w 1. roku życia w dalszym życiu predysponują do kumu-
lacji tłuszczu trzewnego i tym samym sprzyjają rozwojo-
wi zespołu metabolicznego [17]. Niektórzy badacze, jak
Conus i wsp. [18], nie potwierdzili tej zależności.
Ilość tkanki tłuszczowej w organizmie można oce-
niać różnymi metodami: za pomocą tomografii kom-
puterowej (CT, computed tomography), rezonan-
su magnetycznego (MRI, magnetic resonance ima-
ging), densytometrii czy bioimpedancji. Wielkość de-
pozytu brzusznej tkanki tłuszczowej ocenia się w to-
mografii komputerowej na poziomie kręgów lędźwio-
wych L4–L5. Nie ma jednoznacznych kryteriów rozpo-
znania nadmiernej akumulacji tkanki tłuszczowej. Ba-
dacze japońscy za nieprawidłową powierzchnię tkan-
ki tłuszczowej u kobiet metabolicznie otyłych uznali
wielkość 100 cm2, natomiast naukowcy europejscy
i amerykańscy — wielkości 100–110 cm2, a nawet 130
cm2 [21, 25, 26]. Despres i Lamarche uznali, że dopie-
ro wielkość powierzchni tłuszczu trzewnego powyżej
130 cm2 wiąże się z obniżeniem wrażliwości na insuli-
nę i wynikającymi z tego zaburzeniami metaboliczny-
mi [27]. Ocena wielkości depozytu tłuszczu za pomocą
CT czy MRI jest metodą kosztowną i czasochłonną,
a ponadto badanie CT nie może być zbyt często powta-
rzane. Alternatywną metodą może być densytometria
przy użyciu podwójnej absorpcjometrii energii RTG
(DXA, dual energy X-ray absorptiometry), szczególnie
w połączeniu z pomiarami antropometrycznymi, co jest
względnie dokładne i wykazuje dobrą korelację z wy-
nikami badań MRI i CT [1, 28].
Zawartość tłuszczu można oceniać także metodą
bioimpedancji elektrycznej. Opiera się ona na różnicy
w przewodzeniu prądu elektrycznego w różnych tkan-
kach ustroju. Jest to metoda nieinwazyjna, bezpiecz-
na, może być powtarzana, jest szybka i względnie ta-
nia, co czyni ją bardzo przydatną w badaniach klinicz-
nych [29].
Wielkość depozytu tłuszczowego zależy też od
rasy. W poszczególnych grupach etnicznych jest ona
różna, na przykład u Japończyków i mieszkańców Azji
jest większa niż u rasy kaukaskiej [22, 26, 30].
Innym czynnikiem mającym kardynalne znaczenie
w zwiększaniu ilości tkanki tłuszczowej i przyczyniają-
cym się do insulinooporności jest opisywana przez
wszystkich autorów mała aktywność fizyczna osób
z MONW [11, 18, 19, 23].
Wykazano, że osoby metabolicznie otyłe mają ob-
niżony wysiłkowy wydatek energetyczny (PAEE, phy-
sical activity energy expenditure) oraz wartość maksy-
malnego pułapu tlenowego (VO2max), zwanego również
wydolnością aerobową organizmu. Wartość ta odgry-
wa decydującą rolę w zdolności wykonywania wysiłku
fizycznego. Istnieje ścisła zależność między wielkością
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VO2max a zdolnością do wykonywania długotrwałej in-
tensywnej pracy, bez pojawienia się większych za-
burzeń równowagi czynnościowej ustroju. U osób
z niskim VO2max szybciej i przy znacznie mniejszym
obciążeniu włączają się beztlenowe procesy meta-
boliczne w wytwarzaniu energii do pracy. W związku
z tym w mięśniach i we krwi pojawia się większe stę-
żenie mleczanów i szybciej występuje uczucie zmę-
czenia i ograniczenie zdolności do wykonywania
wysiłku [31].
Potwierdziły to prace Conusa i wsp., którzy w gru-
pie młodych kobiet z MONW stwierdzili obniżony VO2max
i PAEE [18]. Inni jak Dvorak i wsp. [19] w badanej przez
nich grupie nie stwierdzili niższego VO2max. W obu pra-
cach zbadano też wskaźnik spoczynkowej przemiany
materii (RMR, resting metabolic rate), nie stwierdzając róż-
nic między osobami z MONW a zdrowymi. Dane innych
badaczy są sprzeczne, ponieważ wykazali oni obniżoną
wartość wskaźnika RMR u pacjentów z MONW [15].
Główna przyczyna MONW pozostaje wciąż niejed-
noznaczna. Nie wiadomo, czy jest to nieodpowiednia
dieta, czy niedostateczna aktywność fizyczna. Na pod-
stawie ankiet ustalono, że kobiety z MONW były mniej
zdolne do zastosowania restrykcji dietetycznych i sa-
mokontroli w zakresie przyjmowania posiłków [2, 24].
Nie wszyscy jednak potwierdzili znaczenie składu
i kaloryczności pożywienia na rozwój otyłości metabo-
licznej [18]. Niektórzy sugerują, że nieprawidłowy pro-
fil metaboliczny w tej grupie w większym stopniu wyni-
ka z obniżonej aktywności fizycznej niż ze złych nawy-
ków żywieniowych [19].
Profil lipidowy u osób z MONW
Dane na temat rodzaju zaburzeń lipidowych wystę-
pujących u osób z MONW są niejednoznaczne. Ru-
derman i wsp. w tej grupie stwierdzili hipertrigliceryde-
mię [11, 17], co zostało potwierdzone także w pracach
innych badaczy [3, 21]. Inni jak Dvorak i wsp. oraz Co-
nus i wsp. wykazali podwyższone stężenie choleste-
rolu całkowitego przy prawidłowych stężeniach trigli-
cerydów, cholesterolu frakcji LDL i HDL [2, 19]. Karelis
i wsp. obserwowali wyższe stężenia cholesterolu cał-
kowitego i cholesterolu frakcji LDL przy prawidłowych
stężeniach triglicerydów [20].
Ciśnienie tętnicze a MONW
Dane na temat występowania wyższych wartości
ciśnienia tętniczego u osób z MONW są również nie-
jednoznaczne. Ruderman i wsp. u osób z MONW
stwierdzili wyższe wartości ciśnienia tętniczego [17],
co potwierdzono także w pracach innych badaczy [21].
Także u osób młodych między 14. a 17. rokiem życia
z nadmiernym gromadzeniem tłuszczu brzusznego wy-
kazano wyższe wartości ciśnienia tętniczego [3]. Z kolei
Dvorak i wsp. oraz Conus i wsp. nie stwierdzili różnic
w wartościach ciśnienia tętniczego między grupą
z MONW w porównaniu z odpowiednimi grupami kon-
trolnymi [12, 18, 19].
Stężenie cytokin u osób z MONW
W wielu pracach wykazano, że u osób otyłych tkan-
ka tłuszczowa jest ważnym źródłem prozapalnych cy-
tokin. Mało jest natomiast publikacji oceniających stę-
żenie tych cytokin u osób z MONW. W badaniu De Lo-
renzo i wsp. stwierdzono, że kobiety z MONW miały
istotnie wyższe stężenia interleukin: 1a, 1b, 6, 8 oraz
czynnika martwicy guzów a (TNFa, tumor necrosis fac-
tor a) porównaniu z kobietami z odpowiedniej grupy
kontrolnej, co może wskazywać na istnienie u nich prze-
wlekłego zaplenia podobnie jak u osób otyłych. Pod-
wyższone stężenie markerów zapalenia, jak wiadomo,
świadczy o zwiększonym ryzyku wystąpienia miażdży-
cy i jej powikłań [13].
Nie wykazano natomiast różnic w stężeniach adi-
ponektyny, leptyny i greliny między osobami z MONW
a grupą kontrolną [18, 19, 32].
Stres oksydacyjny w zespole MONW
Stanowi zapalnemu nieodłącznie towarzyszy stres
oksydacyjny. Zjawisko to wynika z zachwianej równo-
wagi między powstawaniem wolnych rodników a ak-
tywnością czynników biorących udział w obronie an-
tyoksydacyjnej, w wyniku czego dochodzi do uszko-
dzenia tkanek przez wolne rodniki [33]. Wykazano
nasilenie stresu oksydacyjnego u kobiet z MONW, co
przejawiało się wyższym stężeniem w osoczu (8-epi–
PG 2a) [34]. Nasilenie procesów uszkodzenia wolno-
rodnikowego sprzyja miażdżycy i rozwojowi schorzeń
degeneracyjnych.
Aspekty genetyczne MONW
Genetyczne uwarunkowania otyłości były przed-
miotem wielu badań. Mało jest jednak w piśmiennic-
twie danych na temat genetycznych aspektów MONW.
Tendencję do otyłości mają osoby posiadające
geny sprzyjające lepszemu magazynowaniu energii
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z pokarmów w postaci tkanki tłuszczowej. Tło genetycz-
ne mogą mieć również zaburzenia neurohormonalne,
polegające na braku pobudzania ośrodka sytości przez
hormony białkowe, co powoduje zwiększenie łaknienia
i nadmierne spożycie pokarmów. W badaniach na gry-
zoniach, a następnie także u ludzi wykazano zwiększoną
ekspresję wątrobowej dehydrogenazy 11-b-hydroksy-
steroidowej typu 1, co sprzyja zwiększeniu depozytu
trzewnego tłuszczu, bez wzrostu ogólnej masy ciała [26].
Wyniki badań genetycznych wykazały, że w roz-
woju insulinooporności pewne znaczenie ma polimor-
fizm genów związanych z jądrowymi receptorami PPARg
(proliferative peroxisome activated receptor g), które
między innymi regulują adipogenezę. Zidentyfikowa-
no polimorfizmy sprzyjające [abcc8(Exon22)C/T]
i chroniące (PRO 12 ALA) przed wystąpieniem insulino-
oporności [16, 35, 36]. Inne geny kandydaci to: gen
kalpainy 10-proteazy cytoplazmatycznej uczestniczą-
cej w przemianach metabolicznych, gen rezystyny
— hormonu tkanki tłuszczowej wpływającego na insuli-
nooporność. Nie można także pominąć roli polimorfi-
zmu genów związanych z syntezą transporterów glu-
kozy w komórkach oraz genów odpowiedzialnych za
ich translokację do błony komórkowej, a także genów
substratów receptora insulinowego i układu fosfatydy-
loinozytolu. Innymi potencjalnymi genami kandydata-
mi są: gen receptora adrenergicznego beta-3, gen syn-
tazy glikogenowej, a także lipazy lipoproteinowej. Moż-
na zatem sądzić, że zespół metaboliczny wiąże się
z polimorfizmami wielu genów, ma więc charakter poli-
genowy [1, 35, 37].
Ze względu na powiązanie zespołu metaboliczne-
go z rozwojem miażdżycy badano również geny od-
powiedzialne za jej rozwój [36]. W pracy Di Renzo
i wsp. badano związek między rozmieszczeniem tkanki
tłuszczowej a polimorfizmem genu receptora interleu-
kiny-15 (IL-15, interleukin-15) oraz reduktazy metyle-
notetrahydrofolianowej (MTHFR, 5,10 methylene tetra-
hydrofolate reductase) biorącej udział w regulacji stę-
żenia homocysteiny. Polimorfizm C677T wiąże się
z aktywnością tego enzymu i stężeniem homocysteiny.
Stwierdzono, że osoby z MONW były homozygotami
zarówno dla dzikich alleli cytokiny IL-15, jak i polimor-
fizmu w genie MTHFR [16].
Postępowanie u osób z MONW
Istniejące u osób z MONW zaburzenia metabolicz-
ne, jak: aterogenna dyslipidemia, zaburzenia gospo-
darki węglowodanowej, hiperurykemia, wymagają po-
stępowania terapeutycznego zgodnie z zasadami le-
czenia każdego z tych zaburzeń. Zasadniczym jednak
działaniem leczniczym w tej grupie osób jest zwięk-
szenie wysiłku fizycznego oraz zmiana diety na ubo-
gokaloryczną, niskotłuszczową i z ograniczeniem cu-
krów prostych. Mało jest w piśmiennictwie danych na
temat wskazań i rodzaju farmakoterapii u osób
z MONW. Nie prowadzono do tej pory badań oceniają-
cych wpływ leków uwrażliwiających tkanki na insulinę,
jak na przykład tiazolidynedionów czy metforminy, co
ze względów patofizjologicznych może się wydawać
uzasadnione. W związku ze zwiększonym ryzykiem
chorób układu sercowo-naczyniowego celowe wyda-
je się farmakologiczne leczenie występujących zabu-
rzeń lipidowych i nadciśnienia tętniczego. Katsuki i wsp.
zalecali u osób z MONW stosowanie, oprócz ćwiczeń
fizycznych i diety, bezafibratu [21]. Fibraty są agoni-
stami receptora jądrowego aktywowanego proliferato-
rami peroksysomów typu a (PPARa, peroxisome proli-
ferator activated receptors a). Pobudzenie PPARa
zwiększa ekspresję genów uczestniczących w meta-
bolizmie kwasów tłuszczowych, lipoprotein i glukozy
[38, 39]. Poprzez ten mechanizm zmniejszają one eks-
presję genu dla apolipoproteiny C-III, zwiększają nato-
miast ekspresję genów dla apolipoproteiny A-I, białka
transportującego kwasy tłuszczowe, białek uczestni-
czących w utlenianiu kwasów tłuszczowych i prawdo-
podobnie lipazy lipoproteinowej. Fibraty zmniejszają
stężenie triglicerydów, umiarkowanie zwiększają stę-
żenie cholesterolu frakcji HDL i w niewielkim stopniu
mogą także zmniejszać stężenie cholesterolu frakcji
LDL, a wielkość tego efektu różni się między poszcze-
gólnymi lekami z tej grupy [40].
Podsumowując istniejące, nieliczne wciąż dane
dotyczące osób z MONW, można stwierdzić, że mimo
różnic w kryteriach identyfikacyjnych MONW osoby te
cechuje wyższa zawartość tłuszczu brzusznego,
a szczególnie tego zlokalizowanego w okolicach trzewi
przy mniejszej masie mięśniowej, zmniejszona wrażli-
wość na insulinę, bardziej aterogenny profil lipidowy,
wyższe ciśnienie tętnicze i mniejszy wysiłkowy wyda-
tek energii. Osoby dotknięte tym zaburzeniem są mniej
aktywne ruchowo i mają nieprawidłowe nawyki żywie-
niowe. Są bardziej narażone na wystąpienie cukrzycy
typu 2 i chorób sercowo-naczyniowych. Jednocześnie
bardzo dobrze reagują na ograniczenia dietetyczne
i wzmożony wysiłek fizyczny. Ze względu na prawidłową
masę ciała i prawidłowe BMI, często młody wiek,
w miarę dobrą kondycję fizyczną, osoby takie nie są po-
dejrzewane o występowanie u nich zagrożeń zdrowot-
nych w postaci czynników ryzyka cukrzycy i miażdży-
cy i tym samym w tych przypadkach nie podejmuje się
żadnych działań profilaktycznych czy leczniczych za-
pobiegających rozwojowi groźnych dla zdrowia i życia
powikłań.
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Konieczne są zatem dalsze prace w celu ustalenia
sposobu identyfikowania tych osób, czyli ustalenia
standardu diagnostycznego, a następnie metod po-
stępowania, w tym nad możliwościami i ewentualnymi
wskazaniami do farmakoterapii. Identyfikacja tych osób
pozwoli na uświadomienie i wdrożenie zasadniczego
działania, jakim jest postępowanie behawioralne obej-
mujące właściwą dietę i wysiłek fizyczny.
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